ペンタフルオロプロペン-２-オールの合成と反応 by Hosokawa, Tsuyoshi

















Preparation and Reactions of Pentafluoropropen-2-ol 
（ペンタフルオロプロペン-２-オールの合成と反応） 
教授 酒井 貴志  教授 田中 秀雄  教授 高井 和彦  准教授 片桐 利真 
 
学位論文内容の要旨 
 
 本論文はペンタフルオロプロペン-２-オール（以下ＰＦＰ）の新規な合成法の開発と反応ならびに合
成化学的応用に関するものである。 
 第一章ではＰＦＰの既知の合成法とその反応をまとめてある。既知の合成法はすべてＰＦＰに対応す
るエノールエーテルを合成し、それを濃硫酸で分解してＰＦＰを合成している。それらの合成法を参考
に、本研究ではＰＦＰに対応するシリルエノールエーテルの脱シリル化による合成計画を立てた。ＰＦ
Ｐに対応するシリルエノールエーテルの合成法とその反応についてもまとめてある。  
 第二章では第一章で計画した２つの方法に従って行ったＰＦＰの合成を述べている。標品の合成には
ＨＦＩＰから合成する方法を採用し純度９５％のＰＦＰを収率６２％で得た。また大量合成法としてＨ
ＦＡから合成する方法を採用し純度５８％のＰＦＰを収率６０％で得た。この合成法で得たＰＦＰを精
密蒸留することで純度８７％のＰＦＰを収率２６％で得た。しかしＨＦＩＰからの合成法はブチルリチ
ウムを２当量使う必要があるため、反応の制御および経済的な観点からスケールを上げるのには適して
いない。一方、ＨＦＡからの合成法はスケールを上げるのに適していることを明らかにした。 
 第三章ではＰＦＰとトリエチルシリルエノールエーテルの求電子剤との反応性について述べている。
求電子剤（ＮＢＳ，N,N,N,N-テトラメチルジアミン）と2種のエノールとの反応速度の検討を１９Ｆ ＮＭ
Ｒ分析を基に行った。求電子剤との反応性はシリルエノールエーテルよりもＰＦＰの方が高いことを明
らかにした。 
 第四章ではＰＦＰの高い酸性度による自己酸触媒反応を基軸として、ＰＦＰとアルジミンから３-フル
オロ-４-トリフルオロメチルキノリンを１ポット-３段階（マンニッヒ反応‐分子内フリーデルクラフツ
環化‐芳香環化）連続反応で合成したことを述べている。 
 第五章では３-フルオロ-４-トリフルオロメチルキノリンの３位のフッ素を有用な置換基へ求核置換
反応により変換し、３-置換-４-トリフルオロメチルキノリンを高収率で合成したこと、また、ヒドラジ
ンとの求核置換反応を経て１,４-脱フッ化水素-分子内環化によるピラゾロキノリンの新規合成につい
て述べている。 
 論文審査結果の要旨 
 
 本論文はペンタフルオロプロペン-2-オール（ＰＦＰ）の合成とその反応性の検討を経て，これを用い
る含フッ素キノリンの合成及びその官能基変換までの一連の研究をまとめたものである。研究の成果は
以下の３項目に要約できる。 
 
１． ＰＦＰの合成法の開発：工業的に生産されているヘキサフルオロアセトンを原材料とし，金属マ
グネシウムを脱フッ素化剤としてＰＦＰを調整する新規合成法を確立した。本合成法を基に，従
来法に比べ安全かつ簡便にＰＦＰを調整するプロトコルを作り上げた。 
２． ＰＦＰの反応性の検討：求核剤としてのＰＦＰと種々の求電子剤との反応を検討し，その結果を
計算化学的な手法を用いて議論している。また，ＰＦＰとシリル保護したＰＦＰの反応性を速度
論的に比較検討し，これを核磁気共鳴吸収スペクトルにより求めた二重結合の電子密度差により
説明している。本研究は，従来その不安定さのために研究されていなかったエノール自身の反応
性をそのシリル化体と直接比較検討した初めてのものであり，学術的に評価される。 
３． 含フッ素キノリンの合成とその官能基変換：上記反応性の検討結果を基に，キノリン環上の４位
にトリフルオロメチル基を３位にフッ素を有する新規なキノリンの実用的な合成法を開発して
いる。さらに，種々の3-置換-4-トリフルオロメチルキノリン類をこのキノリンの３位フッ素の求
核的な置換反応により効率良く合成し，このキノリンの合成中間体としての応用展開への価値を
示している。また，キノリン合成反応の機構についても核磁気共鳴吸収スペクトルなどを用いた
観察結果を基に議論している。 
 
 
以上述べたごとく，上記の研究成果は学術的に優れており，工学的応用の可能性を持つものであるので，
博士（工学）に値すると認める。
